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ИЗОЛИРОВАННЫЕ АНГИОНЕВРОТИЧЕСКИЕ ОТЕКИ, 
ВЫЗВАННЫЕ ЛЕКАРСТВЕННЫМИ СРЕДСТВАМИ
Соболенко Т.М., Лекнина Д.Д., Куценкова А.В.
УО «Витебский государственный медицинский университет»
Актуальность. Ангионевротический отек (АО) 
- локализованный транзиторный остро возника-
ющий, склонный к рецидивированию отек кожи 
или слизистых оболочек. Ключевую роль в разви-
тии АО играют вазоактивные вещества: гистамин, 
триптаза, простагландины, брадикинин, которые 
приводят к обратимому увеличению проницаемо-
сти эндотелия [1]. По патогенезу лекарственные 
АО разделяются на аллергические (иммунологи-
чески опосредованные) и связанные с неаллерги-
ческой гиперчувствительностью к лекарственным 
средствам (ЛС). Лекарственно-индуцированные 
АО, имеющие в своей основе неиммунологические 
механизмы развития, могут быть обусловлены вы-
свобождением брадикинина (ингибиторы АПФ), 
гистамина (наркотические анальгетики, йодсодер-
жащие рентгенконтрастные средства), лейкотри-
енов (НПВС). Лекарственные АО с различными 
механизмами развития имеют особенности клини-
ческого течения, лечения и профилактики [2]. Ло-
кализация АО в области дыхательных путей может 
представлять угрозу для жизни пациентов. Таким 
образом, актуальной является оценка этиологиче-
ской роли различных ЛС в развитии АО, требую-
щих неотложной помощи.
Цель. Изучить распространенность, факторы 
риска, исходы лечения изолированных АО, ассоци-
ированных с приемом ЛС, при оказании неотлож-
ной помощи.
Материал и методы. Проведен ретроспектив-
ный анализ 57 историй болезни пациентов, го-
спитализированных по экстренным показаниям в 
реанимационное и аллергологическое отделения 
Витебской областной клинической больницы с 
острыми изолированными (без крапивницы) АО, 
вызванными приемом ЛС в период с января 2012 
г. по январь 2013 г. Пациенты с наследственными 
ангионевротическими отеками (D 84.1, МКБ-10), 
идиопатическими и АО, связанными с пищевой не-
переносимостью в исследование не включались. 
Результаты исследования статистически обра-
ботаны с применением непараметрических мето-
дов. Рассчитывались медиана (25-75% интерквар-
тильный размах) - Ме (25;75), достоверность раз-
личий количественных показателей определяли 
по критерию Манна-Уитни, частоты качественных 
признаков - по 2-х стороннему точному критерию 
Фишера. Результаты считали статистически значи-
мыми при достигнутом уровне значимости р<0,05.
Возраст пациентов варьировал в пределах от 17 
до 87 лет, Ме 59(53;68) лет. Из них 28 (49%) женщин 
и 29 (51%) мужчин. Длительность госпитализации 
составила 5,0 (3,0;7,0) койко-дня. Причинно-след-
ственная связь (ПСС) между развитием АО и прие-
мом ЛС оценивалась на основании системы оценки 
ПСС WHO-UMC [3].
Результаты и обсуждение. Анализ историй бо-
лезни за исследованный период показал, что среди 
пациентов, госпитализированных с изолирован-
ным АО, доля лекарственно-индуцированных АО 
составила 65,5%(95%ДИ 55,5%-75,5%). Распределе-
ние пациентов в зависимости от причинно-значи-
мого ЛС представлено в таблице. 
В большинстве случаев АО развился на фоне при-
ема ингибиторов АПФ. Наиболее частой причиной 
АО являлись эналаприл (36%), каптоприл (31%), и 
лизиноприл (15%). НПВС-индуцированные АО у 
2-х пациентов из 8-ми вызваны диклофенаком, у 
2-х- кеторолаком, в одном случае причиной служил 
анальгин. Остальные пациенты использовали ком-
бинированные НПВС-содержащие ЛС: баралгин 
(метамизол натрий, питофенона гидрохлорид, фен-
пивериния бромид), аскофен П (ацетилалициловая 
кислота, парацетамол, кофеин), ибуклин (ибупро-
фен, парацетамол). Следует отметить, что АО на 
фоне приема НПВС могут быть как аллергического 
так и неаллергического (за счет избыточного об-
разования лейкотриенов) генеза. Отеки, возник-
шие при использовании ЛС с вазодилятирующими 
свойствами (дилтиазем, верапамил, нитроглице-
рин) вероятнее всего являлись неаллергическими и 
развивались у пациентов с рецидивирующими АО 
в анамнезе. В группе пациентов с АО, вызванными 
антибактериальными, психотропными средствами 
и НПВС, достоверно чаще отмечен отягощенный 
аллергоанамнез по сравнению с группой АО, инду-
цированных приемом ингибиторов АПФ (р=0,03).
Установлены следующие области локализации 
отека: лицо (56%), язык (12%), мягкое небо (12%), 
гортань (11%), в 9% случаев отмечалась комбина-
ция отека различных областей. В реанимационное 
отделение госпитализировалось 19,3% пациентов, 
что свидетельствовало о жизнеугрожающей лока-
лизации отека. При анализе показателей биохими-
ческого анализа крови средние показатели аспара-
гиновой аминотрансферазы были несколько выше 
нормы и достоверно выше у пациентов c АО, инду-
цированными ингибиторами АПФ по сравнению с 
пациентами с АО другой этиологии (р=0,03).
Все обследованные пациенты имели благопри-
ятный исход АО. Однако следует иметь в виду, что 
при АО, вызванном ингибиторами АПФ, стандарт-
ная терапия глюкокортикоидами и блокаторами 
Н1-гистаминовых рецепторов может быть неэф-
фективной и потребуется назначение свежезаморо-
Группа ЛС n %











Противоопухолевые (фторурацил) 1 1,7
Муколитики (амброксол) 1 1,7
Таблица. Причинно-значимые группы ЛС
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женной плазмы, антифибринолитических средств 
и ингибиторов рецепторов брадикинина.
Выводы
1. Среди пациентов реанимационного и аллер-
гологического отделений, госпитализированных с 
изолированным АО, доля лекарственно-индуциро-
ванных АО составила 65,5%(95%ДИ 55,5%-75,5%), 
из них в лечении в реанимационном отделении 
нуждалось 19,3% пациентов.
2. Большинство случаев (82,4%) лекарственных 
АО индуцированы ингибиторами АПФ и НПВС, 
вызывающими развитие отека преимущественно 
по неаллергическому механизму.
3. Повышение уровня аспарагиновой трансами-
назы у пациентов с АО, вызванными ингибитора-
ми АПФ, свидетельствуют о необходимости даль-
нейших исследований взаимосвязи функции пече-
ни и развития АО с учетом фармакокинетических 
показателей различных ЛС данной группы.
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ВЛИЯНИЕ СТРЕССА НА МОРФОЛОГИЮ  ЛИПИДСИНТЕЗИРУЮЩИХ 
И ЛИПИДНАКАПЛИВАЮЩИХ СТРУКТУР ОБЩЕГО ПОКРОВА КРЫС
Соболевская И.С., Мяделец О.Д., Пашинская Е.С., Ловчиновская Ю.А.
УО «Витебский государственный медицинский университет»
Актуальность. Исследование морфофункци-
ональных особенностей липидсинтезирующих и 
липиднакапливающих структур кожи в состоянии 
стресса имеют огромное значение в понимании ме-
ста и роли липидного компонента в развертывании 
механизмов нарушения нормального структурно-
функционального состояния кожи, возникновения и 
обострения индуцированных стрессом дерматозов.
Известно, что в основе многих кожных заболе-
ваний, таких, как атопический дерматит, псори-
аз, экзема, лежит нарушение барьерно-защитной 
функции кожи, и что все эти виды патологии воз-
никают или обостряются при стрессе. Однако до 
настоящего времени отсутствуют данные, посвя-
щенные оценке качественных и количественных 
показателей липиднакапливающих структур обще-
го покрова под действием стрессорных факторов.
Целью исследования. Изучение влияния стресса 
на липидсодержащие и липидсинтезирующие струк-
туры общего покрова крысы.
Материал и методы. Опыты поставлены на 10 
половозрелых беспородных белых крысах-самцах 
массой 220-250 г. Стресс моделировали по мето-
дике «свободное плавание в клетке» (СПК) [1] в 
течение 1 часа. Животные однократно плавали в 
стандартной пластиковой клетке (50x30x20 см), за-
полненной водой (22°С) на высоту 15 см и закры-
той сверху сеткой. В клетку помещали по 5 особей. 
Расстояние от сетки до поверхности воды состав-
ляло 5 см. Животных забивали декапитацией под 
уретановым наркозом (1 г/кг массы тела) через 1 
час. В качестве контроля служили интактные кры-
сы. Для исследования использовали участки кожи 
из пяти топографических областей: голова, грудь, 
эпигастральная область, спина, паховая область. 
Гистологические срезы изготовляли на заморажи-
вающем микротоме и окрашивали гистохимиче-
ским методом, используя специальный краситель 
для выявления липидов Oil Red в изопропаноле с 
последующей докраской гематоксилином. Цифро-
вые данные получали с помощью микроскопа Leica 
DM 2000 с видеопроекционной системой. 
Статистическую обработку данных проводили 
с помощью прикладных программ MS Excel 2007 
и Statistica 6.0. При  сравнении количественных и 
качественных признаков в двух группах использо-
вали критерий U Вилконсона-Манна-Уитни. Разли-
чия считали достоверными при уровне значимости 
менее 0,05 (р<0,05). Результаты в тексте отобража-
ли в виде средней и ДИ.
Результаты и обсуждение.  Результаты иссле-
дования показали, что количество сальных желез у 
крыс при стрессе по сравнению с контролем остава-
лось неизменным, что, что может свидетельствовать 
о постоянном уровне содержания их в коже с мо-
мента закладки и дифференцировки в ходе эмбри-
огенеза и в разные сроки постнатального развития.
При оценке показателей глубины залегания 
сальных желез  исследуемых регионов кожи, на-
блюдались достоверные различия. Отмечалось уве-
личение глубины залегания желез по сравнению с 
контролем в области  груди (в 1,97 раза, рMann-Whitney <0,001) и бедра (в 1,22 раза, рMann-Whitney <0,05), а в области головы (в 1,1 раза), живота (в 1,25 раза) и 
спины (в 1,77 раза) железы были расположены в 
дерме более поверхностно (рMann-Whitney<0,01). При изучении ширины (диаметра)  концевых 
отделов (альвеол) сальных желез были обнаружены 
некоторые различия в размере концевых отделов по 
сравнению с контролем в области живота (увеличе-
ние с 27,55 мкм (95% ДИ: 27,23 – 27,87), до 31,98 мкм 
(95% ДИ: 28,26 – 35,69), рMann-Whitney <0,05)) и бедра (уменьшение с 46,29 мкм (95% ДИ: 45,95 – 46,63), до 
31,35 мкм (95% ДИ:28,64 – 34,05)), рMann-Whitney<0,001). Это, вероятно, обусловлено максимальным сопри-
косновением данных регионов кожи с водой в ходе 
эксперимента. В результате под действием этого 
стрессорного фактора сосуды суживаются, и, сле-
